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Ac•  antireceptor acetilcolină (AchR Abs);
Ac antimuşchi striat ( Str Abs); • 
Ac antitiroidă (ATA)[15,16,17] şi evoluţia pacienţilor trataţi cu IVIg.• 
Acest dezavantaj duce la soluţionarea insufi cientă a problemelor de diagnostic şi de tratament al MG în 
Republica Moldova, generând un şir de probleme socioeconomice.
Concluzii
1. MG are o evoluţie extrem de variată de la caz la caz şi numai analiza multilaterală a datelor clinice, 
electrofi ziologice şi imagistice permite confi rmarea diagnosticului.
2. Examenul de stimulodetecţie cu stabilirea decrementului transmisiunii neuromusculare este unul sen-
sibil, dar nu absolut.
3. Nu se studiază Ac specifi ci pentru MG: (AchR Abs), (Str Abs), (ATA).                                                                  
4. Fiecare pacient prezintă o evoluţie particulară, de aceea necesită o conduită individuală.
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Summary
Myasthenia Gravis (MG) is an autoimmune disorder, which affects acute or chronic neuromuscular junction. The 
disease is clinically manifested with muscular fatigability and motor weakness of affected segments, frequently delayed 
diagnosis explained by unpredictable evolution, like long term recoveries or myasthenic crisis with respiratory failure 
requiring assisted ventilation. It was performed a retrospective study on 28 cases of MG, to assess the clinical-evolutive 
aspects of the disease.
NUMĂRUL MASTOCITELOR SE REDUCE ESENŢIAL ÎN CARCINOAMELE 
DE COL UTERIN
Lilian Şaptefraţi , conf. univ., dr. în medicină, USMF „Nicolae Testemiţanu”
Introducere. Variaţiile numerice şi citochimice ale mastocitelor în diferite condiţii patologice au fost 
observate de numeroşi autori. Pentru evaluarea implicării mastocitelor în patogenia diferitor afecţiuni este 
necesar să se precizeze datele histologice – modifi cările numărului de mastocite tisulare şi să se demonstreze 
degranularea lor [11]. Elucidarea rolului mastocitelor în reacţiile de apărare a organismului şi în procesele 
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de remodelare a ţesutului prezintă un deosebit interes atât teoretic, cât şi practic [16]. Acest interes este ar-
gumentat prin omniprezenţa mastocitelor în ţesuturile conjunctive, amplasarea lor sub masivele epiteliale, în 
nemijlocita apropiere de vasele sanguine, ceea ce condiţionează accesibilitatea mediatorilor mastocitari pentru 
o multitudine întreagă de celule şi structuri – fi broblaste, epiteliocite glandulare, endoteliocite, miocite, celule 
imunocompetente etc. Imensa gamă de mediatori – aminele biogene, proteoglicanii, proteazele, citokinele, 
derivaţii lipidici – asigură potenţialul acestor celule de a contribui la diversa multitudine a proceselor biologi-
ce. În pofi da celor menţionate, particularităţile numerice şi de structură ale mastocitelor în neoplaziile colului 
uterin devin obiectul cercetărilor numai în ultimii ani [8, 9], prezentând un teren ştiinţifi c sumbru, practic ne-
explorat. Astfel, scopul lucrării a fost studiul comparativ al distribuţiei şi densităţii mastocitelor din cervixul 
uterin în funcţie de sporirea severităţii neoplaziilor colului uterin.
Material şi metodă. Programul a inclus cercetări privind distribuţia mastocitelor în materialul biopsic 
şi postoperator colectat din colul uterin la 19 paciente cu displazii cu diferit grad de severitate, 11 paciente cu 
carcinom in situ şi 20 de paciente cu carcinom pavimentos invaziv. 
Pentru examinarea morfologică de rutină secţiunile au fost colorate prin metoda hematoxilină-eozină va-
rianta standard. Mastocitele au fost puse în evidenţă prin colorarea cu albastru de toluidină. După deparafi nare, 
colodinare şi hidratare, secţiunile se montau pentru 5 min în soluţie 0,2% de albastru de toluidină în tampon 
Walpole cu pH 4,2 (soluţie 1,2% de acid acetic – 73 ml, soluţie 2,7% de acetat de sodiu trihidratat – 23 ml). 
După o clătire rapidă cu soluţie tampon acetat (pH 4,5), se aplica timp de 5 min soluţia apoasă de molibdat de 
amoniu (5%). 
Ţinând cont de faptul că după M. Raica [13] colorarea de elecţie pentru identifi carea mastocitelor, net 
superioară din acest punct de vedere tuturor coloraţiilor utilizate până în present în histochimie, este albastru 
alcian-safranină, am aplicat în premieră în laboratorul nostru această metodă. După deparafi nare, colodinare şi 
hidratare, secţiunile se montau pentru 15 min în soluţie de albastru alcian-safranină la pH 1.42 (varianta Ba-
logh-Kovacs-Csaba). După o clătire în apă curentă timp de 5 min, se făcea diferenţierea în alcool 100% până 
fondul devenea albastru-palid (sub controlul microscopului).
Rezultate. În baza studiului microscopic al lamelor histologice, obţinute din cervixul uterin al paciente-
lor cu displazii, tratate cu albastru de toluidină şi albastru alcian-safranină s-a constatat prezenţa mastocitelor 
pe întreg traiectul acestuia atât în regiunea exocolului, cât şi în regiunea endocolului, cu localizare în lama 
proprie a mucoasei şi în tunica musculară. Mastocitele erau mai numeroase în regiunile localizate sub epite-
liul pluristratifi cat pavimentos nekeratinizat al exocolului şi în criptele endocolului. Prezintă interes faptul că 
mastocitele se întâlneau obligatoriu în papilele conjunctive subepiteliale, însoţind vasele microcirculaţiei, cu 
care contactau intim. În unele cazuri s-a constatat infi ltrarea mastocitelor în epiteliul cervixului uterin, unde 
se localizau la diferite niveluri ale epiteliului: în stratul bazal, parabazal, intermediar şi în stratul superfi cial. 
Am constatat că densitatea medie a mastocitelor la colorarea cu albastru de toluidină era de 54,7±8,3/mm2, la 
colorarea cu albastru alcian-safranină – de 68,3±9,5/mm2.
La cazurile cu carcinom in situ, în epiteliul modifi cat se observa hipercromazie nucleară, raport nucleo-
citoplasmatic mare, pleomorfi sm nuclear, fi guri patologice de mitoză. În stroma subepitelială era prezentă 
infi ltraţia limfo-histiocitară cu adaos de plasmocite şi mastocite, care forma o centură densă strâns ataşată de 
membrana bazală a epiteliului modifi cat, frecvent marcată de edem local. În 4 cazuri s-a constatat infi ltrarea 
mastocitelor în epiteliul cervixului uterin, localizate la diferite niveluri ale epiteliului. În aceste cazuri densi-
tatea mastocitelor la colorarea cu albastru de toluidină era de 65,6±7,2/mm2, la colorarea cu albastru alcian-
safranină – de 82,1±11,9/mm2.
În carcinomul invaziv mastocitele au fost observate cu precădere la hotarul tumorii, adică în frontul ei 
de invazie. În centrul tumorii, între insulele de celule carcinomatoase, mastocitele practic lipseau. În aceste 
regiuni am găsit mastocite doar în două cazuri. Densitatea maximă de mastocite a fost observrată în imediata 
vecinătate a proliferării tumorale, în jurul vaselor sanguine de neoformaţie. La acest sublot numărul de mas-
tocite a fost semnifi cativ mai mic decât la cazurile de displazii şi carcinom in situ, respectiv 17,9±3,4/mm2 la 
colorarea cu albastru de toluidină şi 19,4±3,7/mm2 la colorarea cu albastru alcian-safranină.
Discuţii. Cancerul nu constă doar din celulele canceroase, dar şi din infrastructura stromală. Componen-
tul stromal al tumorii este nu numai un sistem inert simplu, destinat pentru nutriţia stromală, ci şi un element 
regulatoriu activ [2]. Altfel spus, fără stromă nu există cancer. În procesul evoluţiei tumorale are loc perturba-
rea interacţiunii dintre populaţia neoplazică şi anturajul ei – stroma, compusă din celulele ţesutului conjunctiv, 
celule infl amatorii, vase sanguine şi matrice intercelulară [6]. Într-o astfel de manieră, celulele canceroase 
creează un cerc vicios, în care sunt antrenate şi celulele stromale [12].
Inhibiţia apoptozei, pierderea controlului asupra ciclului celular, stimularea şi proliferarea celulelor in-
fectate cu papilomavirusuri (HPV) sunt evenimente esenţiale în proliferarea carcinomului invaziv de col uterin 
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[15]. După unele date, mastocitele şi neutrofi lele potenţează acţiunea oncogenilor codate de HPV16 [3, 4], prin 
sinteza metaloproteinazei-9 (MMP-9), factor esenţial pentru progresia tumorii [4]. În afară de metaloproteina-
ze, în literatura de specialitate sunt descrişi şi alţi mediatori mastocitari care pot contribui la proliferarea tumo-
rală. Printre ei pot fi  menţionaţi în special triptaza şi chimaza mastocitară, care cu certitudine sunt implicaţi în 
evenimentele timpurii ale progresiei neoplazice, adică în activarea fi broblastelor, remodelarea matricei extra-
celulare, activarea angiogenezei [3]. De asemenea, există date legate de implicarea în proliferarea tumorală şi 
a altor mediatori mastocitari: heparina [14], histamina, factori de proliferare, citokine [1]. 
Pe de altă parte, în literatură există date cu privire la implicarea heparinei şi histaminei mastocitare în 
inhibiţia proliferării celulare [7], mai ales este discutat rolul heparinei în inhibiţia creşterii tumorii primare, 
invaziei tumorale, metastazării şi angiogenezei [10]. Mai mult, există încercări de a corela numărul mare de 
mastocite cu prognosticul bun al tumorii glandei mamare, cu diferenţierea ei tumorală şi expresia receptorilor 
hormonali [5].
Datele noastre atestă că numărul mastocitelor scade esenţial pe măsura progresiei carcinomului invaziv 
de col uterin. În carcinomul in situ de col uterin densitatea mastocitelor este cea mai mare, ele fi ind concentrate 
în jurul celulelor carcinomatoase. În carcinoamele colulului uterin observaţiile histochimice scot în evidenţă 
că mastocitele stromei tumorale conţin un glicozaminoglican (GAG) diferit din punct de vedere biochimic de 
cei sintetizaţi în mod normal [8]. Acest GAG are unele proprietăţi comune atât cu mastocitele interleukin-3 
dependente (IL-3), cât şi cu cele IL-3 dependente [8]. Semnifi caţia acestor aspecte este încă neclară şi necesită 
studii viitoare aprofundate. În lumina celor expuse devine clar că utilizarea densităţii populaţiei mastocitare 
drept criteriu de prognostic în evoluţia carcinomului de col uterin este prematură.
Concluzii
Pe baza rezultatelor obţinute prin analiza morfologică, histochimică şi morfometrică a populaţiei mastocitare 1. 
putem afi rma că există o legitate în densitatea acestor celule în funcţie de sporirea severităţii neoplaziei de col uterin. 
Densitatea mastocitelor nu este un indicator fi del (cel puţin la moment) al pronosticului în evoluţia carcinomului 2. 
de col uterin. 
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Summary
The aim of research was study of the biopsy and postoperatoric tissues of the uterine cervix. 19 patients had the 
different levels of cervical dysplasia, 11 patients had carcinoma “in situ”, and 20 patients – invasive squamous cell 
carcinoma. The highest density of mast cells was observed in patients with carcinoma “in situ” – 82,1±11,9/mm2. The 
most less density of mast cells was been in patients with invasive cell carcinoma of the uterine cervix – 19,4±3,7/mm2.
FACTORII DE PROGNOSTIC AL VARIANTEI EVOLUŢIEI CLINICE DUPĂ  
TRATAMENTUL CANCERULUI GLANDEI MAMARE ÎN 
 STADIUL I
Natalia Botnariuc, cercet. şt., Nadejda Godoroja,  dr. hab. în medicină, prof. univ., Institutul Oncologic
Actualitatea temei. Conform datelor literaturii, supravieţuirea de 5 ani a bolnavelor de cancer al glandei 
mamare (CGM) st. I variază de la 82% până la 95% cazuri tratate [1].  Diversitatea rezultatelor este determina-
tă, posibil, de varietatea tacticii de tratament aplicat în diverse clinici până în prezent în st. I al CGM.  Tactica 
de tratament al CGM st. I diferă  de la aplicarea unei singure metode de tratament, aceasta fi ind metoda chirur-
gicală [2, 7], până la aplicarea metodelor combinate şi complexe [4, 3]. Mai mult decât atât, până în prezent, 
există diferite păreri despre volumul intervenţiei chirurgicale în CGM st. I – de la rezecţia sectorială lărgită 
până la rezecţia sectorială cu limfadenectomie (operaţie organomenajantă – OOM) sau mastectomie (ME) 
radicală în volumul Madden sau Patey [5, 7]. Nu este determinată ordinea optimală a aplicării etapelor trata-
mentului combinat sau complex. În  CGM st. I, comparativ cu alte stadii, tratamentul începe mai frecvent de la 
etapa chirurgicală – de la rezecţie sectorială cu analiza morfologică urgentă în scop de diagnostic, după care se 
ia decizia de efectuare a unui anumit tip de tratament chirurgical radical.  Până în prezent nu există unanimitate 
în ceea ce priveşte selectarea etapelor de tratament în ordinea optimă, care ar contribui la mărirea şanselor de 
supravieţuire a bolnavelor de CGM st. I, în funcţie de varianta tratamentului aplicat. De asemenea, există di-
verse păreri despre factorii de prognostic în evoluţia maladiei în cadrul uneia şi acelei metode de tratament.
Scopul lucrării. Selectarea factorilor de prognostic al variantei evoluţiei clinice în tratamentul 
CGM st.  I.
Material şi metode. Obiectivul acestui studiu l-a constituit analiza datelor clinice şi paraclinice a 496 
cazuri de CGM st. I.  diagnosticate şi tratate în Institutul Oncologic în perioada 1996-2004, pacientele având 
vârsta de la 19 până la 80 de ani. Pentru studiul lor a fost elaborată o anchetă specială, care a inclus indicii 
particularităţilor organismului şi ale tumorii, metodele de tratament aplicate. Toate bolnavele au fost supuse 
unor investigaţii standard pentru confi rmarea diagnosticului şi aprecierea extinderii procesului tumoral: exa-
men clinic, mamografi a (MG) sau/şi ultrasonografi a (USG) glandelor mamare. Pentru confi rmarea citologică 
a diagnozei s-a efectuat  puncţia tumorii cu ac fi n în 475 cazuri, malignitatea a fost confi rmată în 146 (30,7%) 
cazuri, în celelalte 329 (69,3%) cazuri  confi rmarea morfologică s-a obţinut prin rezecţie sectorială cu inves-
tigaţie morfologică urgentă.  În toate cazurile au fost efectuate investigaţii pentru excluderea metastazelor la 
distanţă (USG organelor abdominale, bazinului mic, retroperitoneale; R-grafi a cutiii toracice, la indicaţii şi 
tomografi a mediastinului; scintigrafi a oaselor în regim „corp integru” etc.)  
Din 496 cazuri – 27 (5,4%) cazuri, de cele mai multe ori din cauza patologiei concomitente severe, au 
fost supuse numai tratamentului chirurgical, 233 (47,0%) – tratamentului combinat, 236 (47,6%) – tratamen-
tului complex. 
După fi nisarea tratamentului procesului tumoral, conform unui algoritm stabilit, pacientele au fost su-
pravegheate la Institutul Oncologic, rezultatele tratamentului fi ind apreciate prin examenul clinic, MG sau/
şi USG al glandelor mamare, având ca scop detectarea recidivei locale; R-grafi a cutiii toracice, tomografi a 
mediastinului, USG organelor interne, scanarea scheletului în regim „corp integru”, având ca scop principal 
detectarea metastazelor la distanţă. 
Au fost analizaţi factorii de prognostic al variantei evoluţiei clinice după tratament, în baza frecvenţei 
metastazării şi supravieţuirea de 5 ani în funcţie de varianta tratamentului aplicat, tipul primei etape de trata-
ment, volumul intervenţiei chirurgicale, particularităţile tumorale. Pentru estimarea diferenţelor semnifi cative 
